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Physical and biochemical characteristics of allergens
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What makes a certain molecule to elicit allergic responses? It has been a long-running question in allergology and immunology. 
Molecular properties of allergens have been characterized for last 30 years. However, it has become evident that allergen alone can-
not induce allergic reactions. The way of introduction to the immune system and adjuvant-like activity of concomitantly adminis-
tered molecules are thought to be important. Physical properties which facilitate delivery may characterize inhalant allergens. Buoy-
ant and sticky antigens with small molecular weight (10–50 kDa) may be carried by particles and remain airborne. Most allergens 
could be grouped into allergen families according to biochemical properties. Protease, lipid-binding/transfer protein, actin-binding 
protein, Ca-binding protein, α-amylase/trypsin inhibitor, and pectate lyase account for a significant number of allergens. Biochemi-
cal properties which enhance the activation of Th2-immune responses could be another characteristic of allergens. The protease ac-
tivity of allergens can help break the skin barrier or mucus membrane and its penetration into the body. The capacity of allergen to 
carry immunologically active substances could increase the allergenicity. Lipid-binding ability is believed to play a role in this aspect. 
Danger signals, such as endotoxin, β-glucan, and chitin derived from the pathogens, commensals and from the environment can 
enhance the immune response to allergens. The known characteristics of food allergens are resistance to heat, acid, and digestive 
enzymes. However, food processing makes it more complex. Understanding the intrinsic properties of allergens may shed light on 
the mechanisms on the pathogenesis of allergic disorders and improve the diagnostic and therapeutic approaches. (Allergy Asthma 
Respir Dis 2016;4:157-166)
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서  론
일반적으로 알레르기 반응을 유발하는 생물의 학명(scientific 
name)이나 통속명(common name)을 알레르겐(allergen)이라고 지
칭하는 경우가 많다. 그러나 세계보건기구 산하의 국제면역학회연
합(International Union of Immunological Society)의 알레르겐 명
명위원회(allergen nomenclature subcommittee)에서는 최소 알레
르기 환자의 5% 이상이며 동시에 5명 이상에서 IgE 항체 양성반응
을 보이는 특정 분자(molecule)를 알레르겐으로 정의한다.1 그렇지
만, 특정 분자 단독으로만 우리 몸에 들어와서 알레르기 질환을 유
발하지는 않는다. 항원이 면역반응을 유발하여 IgE 항체를 생산하
기 위해서는 비자기(nonself)로 인식되어야 하며 항원제시(antigen 
presentation)가 효과적으로 이루어지기 위하여 선천면역계와 다
양한 방식으로 작용하여 획득면역반응을 효과적으로 유도하여야 
한다.2 가장 중요한 알레르기의 원인으로 알려져 있는 집먼지진드기
에서도 30여 종류의 알레르겐이 알려져 있지만(www.allergen.org), 
대부분의 집먼지진드기 알레르기 환자는 소수의 알레르겐에 대한 
IgE 항체를 생산한다.3 집먼지진드기에는 알레르겐 이외에도 면역
증강제(adjuvant) 역할을 할 수 있는 다양한 물질이 포함되어 있다.4 
분자생물학적 방법으로 다양한 알레르겐의 특성이 규명되며 구
조와 기능 그리고 생화학적 특성에 따라 알레르겐의 종류를 구분
할 수 있게 되었다. 중요한 알레르겐들은 면역증강제 기능을 갖거
나 면역증강제와 결합하여 면역반응을 보다 효과적으로 유발할 
수 있는 특징들이 있다. 또한 호흡기 바이러스 등의 다양한 감염과 
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상재균도 면역반응에 관여할 수 있다.
최근 20여 년간 알레르기 질환이 증가하는 이유를 유전적 변화
나 알레르겐의 특성의 변화를 통해 이해하기는 어렵다. 알레르기 
질환에 대한 관심의 증가와 함께 환경 변화, 항생제 사용의 증가에 
의한 면역증강제 역할을 할 수 있는 물질을 생산하는 인체 내외의 
미생물군집(microbiome)의 변화와 미생물군집에 영향을 주는 다
양한 화학물질과 환경오염물질의 영향으로 이해할 수 있을 것이다.
우리나라의 생물군집은 알레르겐에 대한 연구가 많이 진행되어 
있는 유럽이나 미국과는 차이가 있다. 특히, 꽃가루 알레르기를 유
발하는 자작나무, 참나무, 쑥과 같은 식물이나 벌독 알레르기를 유
발하는 벌의 종이나 아종 혹은 품종이 다름에도 불구하고 우리나
라 고유한 종과 품종의 알레르겐에 대한 연구가 미흡하여 교차항
원성이 있는 유사항원을 수입하여 진단과 치료에 이용하고 있는 실
정이다.
현재는 알레르겐 추출물이 진단과 치료에 이용되고 있지만, 최
근에는 정제된 알레르겐을 이용한 분자진단과 치료 방법이 개발되
고 있다.5 분자진단은 위양성 가능성을 낮추고 증상의 예후를 예측
하거나 면역 치료에 적합한 환자를 선별하는 데 유용한 것으로 알
려지고 있다. 특히 음식물 알레르기 환자의 경우 유발시험에 대한 
대안으로 제시되고 있다. 본 논문에서는 알레르겐의 분자적 특성
을 이해하여 연구와 임상 진료에 도움을 주고자 하였다. 
알레르겐의 물리적 특성
1. 알레르겐의 감작 경로와 물리적 특성
알레르겐이 면역반응을 유발하기 위해서는 사람의 몸으로 들어
가야 한다. 알레르겐의 침투경로 면역반응 조절에 중요한 요소이
다. 니켈은 금속 알레르기의 중요한 원인으로 알려져 있지만, 어렸
을 때 니켈 치열교정기를 사용한 경우에는 니켈에 의한 접촉성 피
부염이 나타날 가능성이 적다.6 최근에 땅콩의 주된 감작경로가 음
식물이 아닌 땅콩 잼 등에 의해 피부감작이 더 중요한 것으로 생각
되고 있다.7 설하 면역 치료제는 경구로 들어온 항원에 대하여 면역
관용이 일어나는 것을 이용한 치료 방법으로 이해할 수 있다.
호흡기 알레르기를 유발하는 항원은 공기에 부유(buoyant)할 
수 있어야 한다. 피부 질환을 유발하는 항원은 접착(sticky)할 수 있
는 특성이 필요하다. 음식물 항원은 위산과 소화효소에 대한 저항
성이 있어야 하며 벌침이나 주사 등으로 주입되는 항원은 또 다른 
특성이 요구된다.8 알레르겐의 공통적인 특성은 친수성이다. 특히 
호흡기 알레르겐은 체액에 녹아야 항원으로 작용하는데, 실제로 
꽃가루와 집먼지진드기 알레르겐은 2분 안에 90% 이상이 수용액
에 녹는다.9,10
풍매화(anemiphilous flower, wind-pollinated flower)의 꽃가루
는 수분(pollination)을 위하여 바람에 쉽게 날릴 수 있는 가벼운 
꽃가루를 많이 생산한다. 진드기나 곤충의 배설물은 실내에서 쉽
게 건조되고 분해(decomposition) 되어 먼지와 함께 흡입될 수 있지
만 꽃가루와는 다른 공기역학적(aerodynamic) 성질을 갖는다. 집먼
지진드기 알레르겐(Der p 1)은 일시적으로 공기 중에 섞이지만 10
분 안에 다시 가라 앉는다.11 집먼지진드기 배설물이나 꽃가루와는 
달리 고양이 알레르겐(Fel d 1)은 오랫동안 공기 중에 있고 쉽게 가
라 않지 않는다.12 고양이 알레르겐의 또 다른 중요한 특성은 접착성
이 있어 옷 등에 달라붙어 옮겨질 수 있어서 고양이를 키우지 않는 
집이나 학교 등에서도 고양이 알레르겐이 검출되는 것이다.13
약물이나 벌독 알레르겐은 직접적으로 체내로 주입되므로 호흡
기로 감작되는 알레르겐과 같이 부유성이나 접착성의 성질과 상관
이 없다. 약물 알레르겐의 경우는 대부분 합텐(hapten)으로 알부민
이나 다른 대사산물이 운반단백질(carrier)로 작용한다.14
음식물 알레르겐의 경우도 경구로 섭취하므로 또 다른 특성이 
중요하다. 수용성이 높지 않아도 알레르기를 유발할 수 있고 위산
과 소화효소에 의해 쉽게 부서지지 않는 성질이 중요하다.15 그렇지
만 조리 과정에서 지질이나 탄수화물과 반응하는 등의 다양한 단
백질 변형이 일어나므로 이런 변화된 특성에 대해서도 관심을 기울
일 필요가 있다.16,17
알레르겐의 크기와 감작 경로를 정리하면 Table 1과 같다.18-21 크
기가 10 μm 이하일 때 하기도(lower airway)로 침입될 수 있다고 생
각할 때, 20 μm 이상인 화분립(pollen grain)에 포함된 꽃가루 알레
르겐은 상대적으로 천식을 유발할 가능성이 낮고 포자나 배설물
에 의해 감작되는 균류나 집먼지진드기가 천식을 유발할 가능성이 
높다.
피부로 감작되는 알레르겐은 아토피 피부염이나 습진 등의 증상
과 연관이 있으며, 특히 옴(scabies)은 피하로 침투하므로 피부 증
상을 더욱 잘 유발하는 것으로 생각할 수 있다. 단백질분해효소는 
피부를 통한 항원침투에 중요한 역할을 할 수 있다. 음식물 알레르
겐은 안정성이 낮아 항원성이 낮은 경우는 구강알레르기증후군을 
유발하고, 안정성이 높아 항원성이 강한 항원은 두드러기나 아나
필락시스 등의 전신적인 증상을 일으킬 가능성이 있다. 주사제나 
Table 1. Size of allergens and allergenic particles
Allergenic particle Size Sensitization route
Pollen grains Respiration
   Tree pollen 20–60 μm in diameter
   Grass pollen 20–25 μm in diameter
Fungal spores 3–30 μm in diameter Respiration
Mite feces 1–10 μm in diameter Respiration
Animal dander Larger than 5 μm in diameter Respiration
Ingested allergens 10–70 kDa Ingestion
Drugs < 1 kDa (hapten) Injection (parenteral)
Hymenoptera venoms 8–200 kDa Injection (percutaneous)
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벌독 등은 비경구적인 방법으로 노출되지만 혈관을 따라 이동하므
로 전신적인 반응을 유발할 수 있다. 모기, 빈대, 벼룩, 이 등의 흡혈
곤충은 항원의 양(dose)이 적거나 항원성이 낮아 국소적인 반응인 
경우가 대부분인 것으로 생각한다.
2. 입자(particulate matter)와 호흡기 알레르겐
호흡기 알레르겐은 단독으로 흡입되지 않는다. 주로 입자의 형태
로 다른 먼지 등의 성분과 결합되어서 흡입된다. 입자의 다양한 크
기별로 검출된 알레르겐을 정리하면 Table 2와 같다.18-21 자작나무 
알레르겐 Bet v 1은 7.5 μm 이하의 작은 입자에도 포함되어 있다. 꽃
가루는 기후에 영향을 받아 하루 1 mm 이상의 비가 내릴 때는 알
레르겐 농도가 감소하지만 그 이하의 적은 양의 비가 올 때는 오히
려 증가한다.18 꽃가루 속의 알레르겐이 빗물에 녹아서 다른 입자에 
결합하는 것으로 생각한다. 고양이와 개의 알레르겐(Fel d 1과 Can 
f 1)은 9 μm 이상의 입자에서 많이 검출되지만 4.7 μm 이하의 작은 
입자에서도 함께 검출된다. 작은 입자에 부착되어 오랜 시간 동안 
공기 중에 머물러 있을 수 있는 성질과 연관이 있다.19,20 집먼지진드
기 알레르겐 Der p 2도 대부분은 4.7 μm 이상의 입자에서 검출되
지만 1.1–4.7 μm의 입자에서 20.6%가 검출되어 집먼지진드기 알레
르겐도 호흡기 안으로 잘 흡입될 수 있음을 암시한다.21
호흡기로 들어오는 꽃가루와 집먼지진드기의 알레르겐의 양은 
대략 하루 10 ng (1년 1 μg)으로 계산된다. 일반적으로 소량으로 조
금씩 감작될 때 Th2 반응이 나타날 가능성이 높다.10 그러나 고양이 
알레르겐은 집에 고양이가 있는 경우에 하루 1 μg으로 집먼지진드
기나 꽃가루 알레르겐의 약 100배가 흡입된다.22 또한 고양이가 있
는 가옥에는 내독소(endotoxin)의 농도가 높다. 높은 농도의 알레
르겐 감작은 고양이에 감작되고도 알레르기 증상이 나타나지 않는 
원인으로 생각할 수 있다.
알레르겐의 생화학적 특성
알레르겐의 아미노산 서열을 분석하면 알레르겐이 아닌 단백질
을 포함하는 전체 단백질 집단(protein family)의 2% 미만인 것으
로 알려져 있다. 단백질 구조를 기준(structural classification of 
proteins)으로 하면 전체 단백질의 약 5%에 속하는 단백질만 알레
르겐으로 작용한다(www.meduniwien.ac.at/allfam).23 단백질가수
분해효소(protease), 지질결합/운반 단백질(lipid binding/transfer 
proteins), 액틴결합단백질(actin-binding proteins), 칼슘결합단백
질(calcium binding proteins), α-아밀라아제/트립신 억제제(α-am-
ylase/trypsin inhibitors)와 펙트산분해효소(pectate lyase) 등으로 
대부분의 주요 알레르겐을 구분할 수 있다(Table 3).24 그렇지만 벌
독 알레르겐들은 여섯 종류의 알레르겐에 포함되지 않는다. 호흡
기 알레르겐에 비해 한 번에 다량으로 주입되며 항원성이 높아서 
전신적인 반응을 유발하는 경우가 많다. 음식물 알레르겐의 경우 
지질이나 당의 결합으로 장의 창자상피층장(intestinal epithelial 
barrier)을 보다 쉽게 투과해서 장관련림프양조직(gut-associated 
lymphoid tissue)에 도달할 수 있거나 단백질 분해 효소에 의한 분
해를 저해할 수 있다. 특히 조미료를 넣고 열을 가하여 조리하는 경
우 지질이나 당과 단백질이 반응하여 다양한 구조적 변화가 일어난
다. 갈변현상(Mailard reaction)은 음식물 알레르겐의 분석에 어려
Table 2. Allergens on airborne particles
Allergens Particle size Proportion
Bet v 1 Larger than 7.5 μm 0.07–0.28 ng/m3
Smaller than 7.5 μm 0.12–1.2 ng/m3 (20–200 pollen)
Can f 1 Larger than 9 μm 40%–49%
Smaller than 4.7 μm 20%
Fel d 1 Larger than 9 μm 49%
Smaller than 4.7 μm 23%
Der p 2 Larger than 4.7 μm 79.4%
1.1–4.7 μm 20.6%
Table 3. Biochemical functions of protein allergens
Protein family Biochemical name Physiological role Typical allergen Molecular mass (kDa)
Protease Cysteine protease Digestive enzyme Der p 1 24
Lipid binding protein Pathogenesis-related protein 10 Unknown Bet v 1 17
Niemann-pick disease type C2 protein Unknown Der p 2 15
Uteroglobin Unknown Fel d 1 14
Nonspecific lipid transfer protein Unknown Pru p 3 10
2S albumin Storage protein Sin a 1 14
Actin binding protein Tropomyosin Muscle contraction Pen a 1 36
Profilin Regulation of cytoskeleton Phl p 12 14
Ca-binding protein Polcalcin Unknown Che a 3 10
Parvalbumin Unknown Gad c 1 12
α-Amylase/trypsin inhibitors Digestive enzyme inhibitors Resistance to pest Ory s 1 35
Pectate lyase Maceration and soft rotting of plant tissue Amb a 1 38
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움을 주는데 우리나라에서 중요한 번데기의 경우도 가열하면 갈변
화와 유사한 반응이 일어나 항원성이 증가하는 것으로 생각한다.25
1. 단백질가수분해효소(protease)
집먼지진드기 알레르겐 Der p 1이 B 세포의 CD23과 T 세포의 
CD25를 절단하여 IgE 항체생산 유발에 중요한 역할을 하는 것으
로 알려지며,26 알레르겐의 효소활성이 중요하다고 생각하기 시작
하였다. 이후로 알레르겐 효소가설(enzyme hypothesis)에 따라 많
은 연구가 진행되어왔다. 특히, 단백질분해효소 활성이 있는 알레
르겐이 피부장벽을 붕괴시켜 투과성(permeability)을 증가시키
고,27 단백질분해효소 활성수용체(protease-activated receptor) 등
을 활성화하여 염증 반응을 야기할 수 있다.28 Der p 1과 유사한 시
스테인(cysteine) 단백질가수분해효소 활성이 있는 파파인(papain)
은 호염구를 직접적으로 활성화하여 Th2 사이토카인(cytokine) 생
산을 유도해 알레르기 질환 유발에 중요한 것으로 밝혀졌다.29 그 
외에도 다양한 효소활성에 의한 알레르기 유발기전이 제시되었
다.30 그렇지만, 효소활성이 없는 알레르겐 종류가 효소활성이 있는 
알레르겐보다 많으며, 효소활성이 있는 단백질이 모두 알레르겐으
로 작용하지는 않는다. 집먼지진드기는 Der p 1 (혹은 Der f 1) 이외
에도 다양한 단백질가수분해효소를 가지고 있지만 IgE 반응성이 
약하거나 없다.3 특히, 바퀴는 단백질분해효소의 활성이 무척 높지
만 이런 효소들의 항원성은 낮다.31 또한, 실제로 먼지 속에 있는 
Der p 1과 Der f 1은 효소활성이 거의 없으나, 최근 연구에서는 항원 
제시 세포(antigen presenting cell)에 의해서 활성화되며 MHC 
class II 분자의 불변사슬(invariant chain)을 분해(degradation)시
켜 peptide loading을 할 수 있도록 하며, Toll-like receptor 9를 분
해(cleavage)시켜 MyD88 신호전달을 증가시키고 인플라마솜(in-
flammasome)에서 IL-1β와 IL-18 등의 분비를 유도해서 Th2와 
Th17 반응을 도와주는 것으로 밝혀졌다.32
2. 지질결합 단백질(lipid binding proteins)
지질결합단백질은 수목류의 중요한 꽃가루 알레르겐인 Bet v 1
과 유사한 알레르겐을 포함하는 병원성관련단백질 10 (pathogene-
sis-related protein 10, PR-10), 과일 알레르기의 중요한 원인인 비특
이적 지질 운반단백질(nonspecific lipid transfer protein), 집먼지진
드기 주요 알레르겐 Der p 2와 Der f 2, 동물털의 주요 알레르겐인 
Fel d 1, Can f 1 등의 리포칼린(lipocalin), 견과류 등의 주요 알레르
겐인 2S 알부민 단백질 등이 있다.
자작나무 꽃가루의 주요 알레르겐인 Bet v 1의 3차 구조는 소수
성 리간드(ligand)와 결합할 수 있는 작은 주머니(hydrophobic 
pocket)를 형성하며, glycosylated flavonol quercetin-3-O-sopho-
roside가 생체작용물질(natural ligand)이지만 그 밖의 다양한 지질
과 결합할 수 있다.33
집먼지진드기 알레르겐 Der p 2는 MD-2 (myeloid differentia-
tion factor 2)와 상동성이 있으며 내독소인 지질다당류(lipopoly-
saccharide)와 결합하여 TLR-4의 신호전달 기능을 강화시키는 방
법으로 항원성을 증가시킨다.34 고양이 알레르겐 Fel d 1은 리포테이
코산(lipoteichoic acid)과 결합하여 톨유사수용체-2 (Toll-like re-
ceptor-2)의 신호전달을 증폭시킬 수 있다.35
복숭아 알레르기의 중요한 원인인 Pru p 3는 비특이적 지질 운반 
단백질(nonspecific lipid transfer protein)로 과일, 채소, 견과류, 꽃
가루, 라텍스 등에 알레르기를 유발하는 중요한 원인으로 알려져 
있다. 구강알레르기증후군을 유발하는 프로필린이나 병원성관련
단백질-10과는 달리 비특이적 지질 운반 단백질은 구조적으로 안
정하여 전신적인 알레르기 증상을 유발하는 경우가 많아 중요한 
음식물 알레르겐으로 생각한다.36
2S 알부민(albumin) 종류인 서양겨자(yellow mustard) 알레르겐 
Sin a 1은 산성지질소포(acid phospholipid vesicle)와 강하게 작용
하여 세포막의 지질이중층(lipid bilayer)에 균열구조(leaky struc-
ture)를 형성한다.37 또 다른 2S 알부민인 브라질호두(Brazil nut)의 
알레르겐 Ber e 1은 단독으로는 항원성이 없지만 브라질호두에 포
함되어 있는 인지질성분과 함께 혼합하여 처리하였을 때 T 세포를 
활성시켜 IL-4의 분비를 유도한다.38 이외의 많은 알레르겐들이 특
정 리간드(ligand)와 결합 가능성들이 시사되고 있다.
3. 액틴결합단백질(actin binding proteins)
액틴결합단백질은 트로포미오신과 프로필린이 대표적이며 각각 
무척추동물과 식물의 범알레르겐(pan-allergen)으로 교차항원성
의 중요한 원인 물질이다.
1) 트로포미오신(tropomyosin)
트로포미오신은 새우, 가재, 게, 굴, 오징어 등의 무척추동물(in-
vertebrate)의 주요 알레르겐으로 알려져 있다.39 트로포미오신은 
아미노산 서열이 잘 보존되어 있어 교차반응성이 강하게 일어날 수 
있다. 새우가 가장 흔한 알레르기의 원인이지만 집먼지진드기, 바
퀴, 달팽이 등과 회충 등의 기생충의 트로포미오신도 알레르기를 
유발할 수 있는 것으로 보고되고 있다. 갑각류(shellfish)의 트로포
미오신은 열에 안정하고 친수성이 높아서 요리의 국물에 많이 녹
아 있는 것으로 알려져 있지만,40 바퀴나 누에 번데기(silkworm 
pupa) 등은 지질성분이 많아서 가열하면 응집(aggregation)되는 경
향이 있다(unpublished data). 따라서 갑각류의 트로포미오신은 음
식물 알레르기의 중요한 원인이지만 호흡기 알레르기를 유발하는 
경우는 예외적인 경우로 생각한다. 특히 곤충의 경우는 동족포식
이 흔하기 때문에 근육단백질보다는 배설물이 호흡기 알레르기 유
발에 중요하며,41,42 곤충을 식용으로 이용하는 경우에 트로포미오
신이 알레르겐으로 작용할 수 있다.43 그렇지만 깔따구(nonbiting 
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midge, chironomid)나 하루살이(Mayfly) 등의 경우에는 대량으로 
발생하며 성충시기에는 섭식활동을 하지 않고 사체(dead debris)가 
알레르기의 원인이 될 수 있다. 깔따구의 유충(bloodworm) 시기에 
갖고 있는 헤모글로빈이 알레르기를 유발하지만 성충은 트로포미
오신이 알레르기를 유발할 수 있다.44
2) 프로필린(profilin)
프로필린은 바이러스, 원생동물(protozoa), 균류(fungi), 식물과 
동물 등의 세포에 존재하며 액틴중합반응을 조절한다.45 포스파티
딜이노시톨 4,5-비스포스페이트(phosphatidylinositol-4,5-biphos-
phate)와 결합하여 세포의 신호전달에도 관여할 수 있는 것으로 알
려져 있다.46 프로필린은 처음 꽃가루 알레르겐으로 알려졌지만 꽃
가루 알레르기 환자의 프로필린에 대한 IgE 반응성은 약 5%–30%
로 낮은 편이다. 음식물 알레르기 환자에서는 당근(carrot), 셀러리
(celery), 파인애플(pineapple) 등에서는 IgE 반응이 낮지만, 멜론
(melon), 오렌지(orange), 콩(soybean)에서는 IgE 반응이 69%–87%
로 강한 것으로 보고되었으며, 라텍스 알레르기 환자도 12%–42% 
환자가 프로필린에 알레르기 반응을 보인다.47 프로필린에 의한 음
식물 알레르기 환자의 일차 감작(primary sensitization)은 주로 꽃
가루인 것으로 알려졌으며,48 특히 나무 꽃가루(Bet v 2)보다 잔디 
꽃가루에 프로필린(Phl p 12) 함량이 높아서 잔디가 프로필린 감작
의 중요한 원인으로 생각한다.49 꽃가루의 프로필린에 감작된 환자
들이 사과(apple), 배(pear), 셀러리(celery), 당근(carrot), 감자(pota-
to) 등에 알레르기 증상을 나타낼 수 있는데, 특히 장미과(Rosaceae 
family)에 속하는 과일과 미나리과(Apiaceae family)의 채소가 자
작나무, 쑥, 큰조아재비 잔디(timothy grass)와의 교차항원성이 있
어 구강알레르기증후군을 유발할 수 있는 것으로 알려져 있다.50 하
지만 한국의 가을철 꽃가루 알레르기의 중요한 원인인 환삼덩굴의 
프로필린의 IgE 반응이 높지 않은 것으로 보아 한국의 꽃가루 알레
르기 환자는 프로필린에 대한 IgE 반응이 높지 않으며, 이는 잔디알
레르기 환자가 적은 것과 연관이 있을 것으로 생각한다.51 사람을 
포함하는 동물도 프로필린을 갖고 있지만 구조적인 차이와 호흡기
로 노출되는 꽃가루와 달리 주로 섭취되어 구강과 장(gut)으로 노
출되는 차이점이 있어 알레르기 반응을 유발하지 않는 것으로 생
각한다. 다양한 꽃가루와 과일이나 채소, 혹은 라텍스(latex)에 IgE 
양성반응을 나타내는 경우 프로필린에 감작되어 있는 경우가 많지
만 실제로 알레르기 증상을 나타내는 경우는 많지 않다. 병원성관
련단백질 10 (PR-10, Bet v 1 homologues)이 구강알레르기 증후군
의 중요한 원인이 되는 사과와 개암나무 열매(hazelnut)를 제외한 
감귤류(citrus fruits), 멜론, 수박, 바나나와 토마토에 알레르기가 있
는 경우는 프로필린이 원인인 경우가 많다. 사프란(Saffron)을 이용
하여 조미료나 염료 생산에 종사하는 사람이나 열대과일의 일종인 
여지(lychee)의 경우는 상대적인 프로필린 함량이 높아 직업성 천
식이나 아나필락시스 등의 심각한 증상을 유발할 수도 있다.52,53
4. 칼슘결합 단백질(Ca-binding protein)
꽃가루의 칼슘결합 단백질(pollen calcium binding proteins, 
polcalcins)과 생선의 파알부민(paralbumin) 그리고 사람의 자가항
원(autoantigen) 등의 주요 알레르겐이 칼슘결합 단백질로 알려져 
있다.54
1) 폴칼신(polcalcins)
꽃가루 칼슘결합 단백질은 3차 구조가 유사하여 교차항원성이 
강하다.55 칼슘과 결합 했을 때 안정적인 이중체(dimer)를 형성하여 
IgE binding epitope도 두 배가 되는 효과가 있어서 항원성이 증가
하는 것으로 생각한다.56 바퀴와 진드기에서도 칼슘 결합 단백질의 
일종인 트로포닌 C (troponin C) (Bla g 6, Tyr p 34)가 알려져 있
다.57,58 꽃가루 칼슘결합 단백질 폴칼신(polcalcins)은 칼슘이 결합
하면 단백질의 3차 구조가 변화를 일으키며 칼슘이 결합한 holo-
form이 보다 열처리에 저항성을 나타내며 IgE 항체와 강하게 반응
한다.59,60 
2) 파알부민(paralbumins)
생선 알레르기의 주요 원인 단백질인 대구(cod)의 Gad c 1과 연
어(salmon)의 Sal s 1 등은 칼슘결합단백질의 일종인 파알부민(par-
albumin)이다. 파알부민은 열, 화학적 변성이나 소화효소에 대하
여 강한 저항성이 있는 것으로 알려져 있다.61 파알부민도 다른 종의 
어류 간에 강한 교차반응을 일으킬 수 있으며 특히, 명태(Alaska 
pollack)의 The c 1, 대구(cod)의 Gad c 1, 잉어(carp)의 Cyp c 1이 중
요한 교차반응의 원인으로 알려져 있다.62
3) Hom s 4 
사람의 피부에서 발현되는 단백질로 아토피피부염 환자에서 
Hom s 4 특이 IgE (autoantibody)가 관찰되는 경우가 있다.63
5. α-아밀라아제/트립신 억제제(α-amylase/trypsin inhibitors)
아밀라아제(amylase)와 트립신 억제제(trypsin inhibitor)는 곡물
에 의한 천식의 주요 원인 알레르겐이다.64 아밀라아제와 트립신 억
제제는 프롤라민(prolamin)의 한 종류로 알부민, 비특이적 지질운
반 단백질(nonspecific lipid transfer protein)도 같은 프롤라민 초집
단(prolamin superfamily)에 속한다.65 프롤라민은 수용성이 낮아
서 알코올이나 염분의 농도가 높아야 녹는다. 식물을 가해하는 해
충(pest)에 대한 저항성을 갖기 위하여 생산되는 것으로 생각한
다.66 수용성이 낮지만 주로 곡물가루를 통하여 호흡기로 감작되어 
직업병의 원인이 된다.67 단백질분해에 저항성이 있어 안정성(stabil-
ity)이 증가하여 항원성을 유지할 수 있을 것으로 생각한다.
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1) 펙트산 분해효소(pectate lyase)
돼지풀(ragweed)의 주요 알르레겐인 Amb a 1은 펙트산 분해효
소(pectate lyase)로 다당류(polysaccharide)를 분해한다.68 Amb a 1
은 추출과정에서 26 kDa의 α-사슬(chain)과 12 kDa의 β-사슬로 
분해되는데 β-사슬의 IgE 반응성이 강하다.69 Amb a 1은 재조합 단
백질 발현이 쉽지 않아 구체적인 생화학적 연구와 분자생물학적 연
구가 미흡하다.70 국화과(Asteraceae)와 측백나무과(Cupressaceae)
의 펙트산 분해효소는 교차항원성이 강하지만 다른 목(order)에 
속하는 식물의 꽃가루의 텍트산 분해효소와의 교차반응은 약한 
것으로 확인되었다.71
탄수화물과 알레르겐
탄수화물에 대한 IgE 항체는 생산되지만 알레르기 증상은 유발
하지 않는 것으로 알려져 왔으나 최근에 탄수화물에 의한 알레르
기가 알려지고 있다. IgE 항체 생산을 유도하는 탄수화물은 교차
반응성 탄수화물 결정자, 알파갈, 그리고 갈락토-올리고당 세 종류
가 있다.
1.  교차 반응성 탄수화물 결정자(cross-reactive 
carbohydrate determinant)
벌독 알레르겐인 Api m 1 (phospholipase A2)의 N-글리칸(N-
glycan, Asn-linked glycan) 부위에 대한 IgE 항체가 생산되어 다양
한 채소와 꽃가루에 교차반응을 유발하는 경우도 있다.72 기생충에 
감염되었을 때, 글리칸에 대한 IgE 항체가 많이 생성되지만 알레르
기 반응은 유발하지 않는다. 알레르기 증상이 없는 사람의 25%와 
20% 이상의 알레르기 환자에서 글리칸에 대한 IgE가 검출되지만 
대부분의 경우 알레르기 증상과는 상관이 없다.73 특히, 꽃가루 알
레르기 환자의 약 30%–55%에서 글리칸에 대한 IgE 항체가 검출된
다.74 이러한 항원을 교차 반응성 탄수화물 결정자(cross-reactive 
carbohydrate determinant)라고 한다. 글리칸에 의한 위양성(false-
positive) 여부를 판별하기 위해 브로멜라인(bromelain)이 이용되
고 있지만, 브로멜라인이 모든 글리칸 구조를 포함하지는 않아서 
미흡한 점이 있으므로 진단에 주의해야 한다.75 특히, 혈청검사에서
는 양성반응을 보이지만 피부검사에는 음성으로 나오는 경우가 많
다.76 교차항원성 탄수화물 결정자는 IgE 결합 친화성(binding af-
finity)이 낮고 1가(monovalent)항원이어서 IgE 수용체의 가교
(cross-linking)가 이루어지기 어렵다. 또한 IgG항체에 의한 저저현
상(blocking) 때문에 임상증상이 나타나지 않는 것으로 생각한
다.77 드문 경우지만, 유채꽃(oil-seed rape, Brassica napus) 등에서 
교차반응성 탄수화물 결정자가 피부반응의 원인 알레르겐으로 작
용하는 것으로 추측되는 경우도 보고된 바 있다.78
2. 알파갈(α-gal)
2008년 항암 치료에 이용되는 cetuximab에 과민반응을 보이는 
환자에서 알파갈(galactose-α-1,3-galactose, α-gal)이 중요하다고 
처음으로 보고되었다.79 이후로 소, 돼지, 양고기 등의 다양한 육류
에 대한 알레르기의 원인이 알파갈로 알려졌다.80 이후에 참진드기
(tick)에 의한 흡혈이 알파갈 감작의 중요한 원인으로 생각되고 있
다.81
3. 갈락토-올리고당(Galacto-oligosaccharide)
일본의 굴 양식장 노동자들이 멍게(sea squirt, Styela plicata)의 
체액 성분인 올리고당 성분으로된 H-항원에 감작되어 천식 등의 
호흡기 알레르기 증상을 나타내는 것이 알려진 바 있다.82 이후에 
굴 껍데기에 감작된 사람이 젖산음료(lactic acid beverage)를 마신 
후 알레르기 증상을 나타내는 것이 보고되었다.83 최근 베트남, 싱
가폴과 일본 등에서 갈락토-올리고당이 첨가된 우유를 마시고 알
레르기 증상이 나타나는 것이 보고되고 있다.84,85 갈락토-올리고당
은 합텐(hapten)과 유사하게 정제된 상태에서는 항원성이 없지만 
운반단백질(carrier protein)과 결합했을 때 항원성을 나타낸다.86 
갈락토-올리고당에 의한 알레르기는 아시아에서만 보고되고 있으
며 보다 정확한 병인규명이 요구된다.
4. 기타 탄수화물에 의한 IgE 반응
구조는 밝혀지지 않았지만 제비집(bird’s nest) 알레르기와 쌀 알
레르기도 탄수화물이 관여하는 것으로 생각한다.87,88 쑥 알레르렌 
Art v 1과 감자 렉틴(lectin)의 경우 O-글리칸이 IgE 반응에 영향을 
주지만 교차항원성은 없는 것으로 알려져 있다.89
알레르겐의 항원성을 높이는 보조적 요소
여러 가지 면역증강제(adjuvant)로 작용할 수 있는 물질과 결합
하여 면역계로 들어오는 알레르겐이 보다 효과적으로 알레르기 반
응을 유발할 수 있다.90 특히 화분립 표면에는 알레르기 반응에 영
향을 줄 수 있는 다양한 지질이 존재한다.91 특히, 화분립(pollen 
grain)에는 꽃가루연관지질매개체(pollen-associated lipid media-
tors)가 포함되어 Th2 면역반응을 유도한다.92 꽃가루 연관 지질매
개체는 류코트리엔 B4 (leukotriene B4)와 유사한 구조로 호염구와 
호산구의 주화성(chemotaxis)을 유도하는 옥소리핀(oxolipines)과 
프로스타클란딘(prostaglandins)과 유사하며 CXCL10과 CCL5 등
의 케모카인(chemokine)을 억제하여 Th1 반응을 억제하는 파이
토프로스테인(phytoprostanes) 등으로 나눌 수 있다. 시프러스
(Cypress)의 꽃가루 표면에 있는 것으로 알려진 지질(phosphatidyl-
choline과 phosphatidylethanolamine)이 알레르기 환자의 αβ T 세
포의 증식과 IFN-γ와 IL-4 등의 생산을 유도하여 알레르기 반응에 
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영향을 주는 것으로 알려졌다.93
집먼지진드기는 항원 이외에 Th2 반응을 유도할 수 있는 다양한 
병원체연관분자양식(pathogen-associated molecular pattern)를 갖
고 있다. 집먼지진드기도 다세포생물로 다양한 세균, 바이러스, 기
생충 혹은 균류에 감염되어 있거나 상재균을 가지고 있어 면역반
응에 영향을 줄 수 있다. 그중 내독소(endotoxin)에 의한 염증반응
이 많이 연구되어 있다.94 이외에도 β-글루칸(β-glucan)이 포함되어 
있으며,95 β-글루칸은 덱틴-1 (Dectin-1) 수용체를 통하여 대식 세포
(macrophage)와 수지상 세포(dendritic cell)의 식세포작용(phago-
cytosis)을 증가시킨다.96 키틴(chitin) 또한 절지동물의 외골격(exo-
skeleton)을 이루는 중요한 성분으로 염증반응에 영향을 준다.97,98
사람의 감염 상태와 면역력 또한 면역반응을 조절하는 중요한 
역할을 한다. 황색포도상구균(Staphylococcus aureus)의 장독소 B 
(Staphylococcal enterotoxin B)에 의한 비특이적 T 세포 활성을 설
명하는 초항원 가설(superantigen hypothesis)은 감염에 의해 조절
되는 면역반응을 설명하는 좋은 예이다.99
음식물 알레르기 또한 항원 이외의 성분이 면역반응에 영향을 
줄 수 있다. 우유의 주요 알레르겐인 β-락토글로불린(β-lactoglobu-
lin) (Bos d 5)은 포스파티딜콜린(phosphatidylcholine)과 결합했을 
때 소화효소에 의한 분해가 잘 되지 않아서 항원성을 유지할 수 있
다.100 또한 우유에 포함되어 있는 스핑고지질(sphingolipids)이 우
유알레르기 환자의 불변자연살생 T 세포(invariant natural killer T 
cell, iNKT cell)를 자극하여 IL-4, IL-5, IL-13 등의 생산을 유도할 
수 있다.101 이 밖에도 알레르겐의 글리코실화(glycosylation)는 단
백질의 3차 구조에 영향을 주고 소화효소에 의한 단백질 절단을 억
제할 수 있어 항원성을 증가시킬 수 있다.
결  론
알레르겐의 고유한 특성을 이해하고자 하는 노력이 지속되었으
나 대부분 분자량이 10–50 kDa인 단백질이나 당단백질(glycopro-
tein)이 알레르겐으로 작용하고 IgE와 반응한다는 점 이외의 공통
점이 많지 않다. 알레르겐이 단독적으로는 알레르기 질환을 유발
하지 못하는 것이 점점 분명해지고 있다. 그렇지만 면역계로 침투
하는 데 용이한 몇 가지 특성이 이해되고 있으며, 중요한 항원들은 
면역증강제 역할을 할 수 있는 물질들과 함께 침투하여 항원성을 
높이는 것으로 이해되고 있다. 알레르겐의 생화학적 특성으로는 
단백질 분해효소 활성과 지질과 결합하는 성질이 비교적 많이 연
구되었다. 그러나 지역마다 다른 음식문화 등을 반영한 연구는 미
흡한 실정이다. 면역증강제의 종류별 역할과 작용 기전을 명확하게 
규명하면 알레르기 질환의 예방과 치료에 대한 새로운 방법을 제시
할 수 있을 것이다.
또한 교차항원성이나 위양성 반응을 줄이고 부작용 없는 면역치
료를 위하여 재조합 알레르겐을 이용한 분자적 진단법과 치료 방
법이 개발되고 있다.102 알레르기 질환의 보다 정확한 진단과 효과적
인 치료를 위해서는 알레르겐의 특성과 연관된 염증반응에 대한 
지속적인 연구가 필수적이다. 해외에서 개발되고 있는 분자적 진단
과 치료용 제품의 적절한 활용과 우리나라에 보다 적합한 제품의 
개발을 위해서는 개별 알레르겐에 대한 이해가 필요하다. 특히, 우
리나라의 고유한 알레르겐에 대한 관심을 갖고 지속적인 연구를 
수행해야 할 것이다.
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